



























 脱灰骨基質やある種の骨肉腫細胞中には, 未分化間葉系細胞に作胴 して軟骨細胞への分化を促
 し, 最終的には骨麗織を誘導する物質 (骨形成錘子一 Bo囎 MGr擁oge鍛etic Prote沁, 以下B
 鍾P) が存在することが近年明らかとなっている。
 この研究は, 異種脱灰骨基質の含有するBM2濡性を検索する目的で, ウシ及びヒト脱灰骨の
 ラット頭頂部骨膜下移植実験を行い. 軟骨・骨形成頻度を同種脱灰骨と比較した。 次いで, ウシ
 脱灰骨からB鍛碧活性画分を袖出, 部分精製 し, ラット筋肉内投与による漉性検定及びSDSポ
 リアクリルアミ ドゲル電気泳動による分子量の推定, 璽にラット頭頂部骨膜下への投与実験を行
 っ た。
 その結果, 以下のことが明 らかとな つた。
 1) 脱灰骨の骨誘導能には種特異牲が認められなかった。
 2) 盤 し, 異種脱灰骨による骨形成の頻痩は嗣種に跳べて少なく, 形成時期も遅れる傾向にあ
  つた。
 3) ウ シ脱灰骨1こ含有されるBMP潜性面分は4M塩酸グアニジンまたは6M尿素で可溶化さ
  れ, 脱イ オ ン水透析により沈澱として回収された。
 4) BMP活性面分はリ ン酸濃度が 0、15擁の6M尿素中でハイ ドロキシアパタイ トに吸着 し,
  0、25 Mリ ン酸濃度で溶鐵 した。
 5) 活性面分をラット筋肉内に投与すると3週 後 に軟膏 形 成 と 一部 に類骨形成を認めたが,
 地の面分やアルブミ ン投与群では認め られなかった。
 6) 電気泳動所見からウシ脱灰骨由来B鍛Pの分子量は約 18,000 と推定された。
 7) 活性面分をペレット状にしてラッ ト骨膜下に埋入投与 した場合, 2週後には旺盛な軟骨形
 成が, 3週後には骨髄を伴う骨形成が認められた。
 8) 活性面分を懸濁液状として骨膜下に注入投与 した場合, 一部の個体では骨形成が認め られ
  たが, 骨形成頻度はペレッ ト群に比べ少なかった。





 口腔外科領域では顎骨に欠損を生 じる疾患が多く, その修復, 再建に苦慮する場合がある。 こ
 の際, 韻織の慈己修復能を上まわるような大きな骨欠擬部に対 しては新鮮自家骨移植が行われて
 いるが, 骨採取部に余露な手術侵襲を加えること. 採取量に制限がある等の欠点がある。 自家骨
 に代わる移植材料としては, 古くから嗣種又は異種の保存処理骨が研究されており, 一部は臨床
 的にも応胴されている。 著者はこれらの処鏤骨の中でも, 骨誘導性が良好とされている 雛ist の
 O、6 N塩酸脱灰骨に着目 し, 脱灰'簿基質中 に1禽'まれる骨形成因子 (i30脆e 鎚or夢簸oge無e霞。 愛ro
 te短) の生物学的性質について基礎的醗究を行った。
 実験方法と しては, ウシ及びヒト脱灰骨のラッ ト頭頂部骨膜下移植により各々の脱灰骨による
 骨形成を確認 した上で, マシ脱灰骨からの骨形成嬢子活性面分の袖患, 部分精製とラット筋肉内
 での活性検定及びSDS電気泳動による骨形成園子の分子量の推定, 更に, 骨膜下への投与実験
 を行った。
 その結果, 1) 脱灰骨の骨膜下移植では, 異種脱灰鶯による骨形成頻度は同種脱灰骨に比べて
 少なく, 形成時期も遅れる傾向にあったが, 悶種脱灰骨と飼様の軟骨性骨形成が認められた。
 2) 骨形成因子活性面分はウシ脱灰骨から4瓢塩酸グアニジンで抽患され, 脱イオン水透析によ
 り沈澱として回収された。 3) 活性画分はリン酸濃度が 0.鴛Mの6M尿素申でハイ ド冒キシアパ
 タイ トに吸着しリ ン酸濃度が 0.25蟹で溶出 した。 4) 活性画分を筋肉内に投与すると, 3週後に
 軟骨形成と一部に類骨形成が認められた。 5) 電気泳動所見からウ シ脱灰骨由来骨形成臨子の分
 子量は約 i8,000 と鑑定さ れた。 6) 活性面分をペ レッ トと して骨膜下に投与すると2週後に軟
 骨形成が, 3週後に骨形成が認められた。 7) 活性面分を懸濁液として骨膜下に法人投与 した場
 合には一部の個体で骨形成が認め られたが, 骨形成頻度はペ レッ ト群に比べ少なかった。
 以上により, 臨床的には将来, 脅形成國子を利用した骨形成性移植材料の開発の可能性が示唆
 された。 まだ一方基礎的研究面では, 骨形成因子による異所性骨化の実験モデルとして膏屠であ
 り, 骨形成霞子の物性, 存在部位, 作爾機序等が解明されることにより, 軟膏, 青絵織の代謝,
 発生, 分化に関する理解もより一麟深まるものと思われる。
 本研究は骨形成団子硯究によるこれらの可能性を示 した ものと して意義が大きく, よって本論
 文 は学位の授与に 臆する ものと認め る。
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